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(57) Abstract 



The invention concerns a device for chemical and/or biological analysis comprising an analysis support (100) having at least an input 
well (102) for receiving a sample, and an output well (104) for delivering said sample, at least an internal passage passing through the 
support to connect the input well to the output well, and at least a reagent reservoir (I20a, 120b, 120c) connected to each passage (108) 
between the input well and the output well, wherein the input well, the output well and the reservoir emerge on a first surface (106) of the 
analysis support. 



(57) Abr^g6 

Dispositif d'analyse chimique et/ou biologique comprenant un support d'analyse (100) avec au moins une cuvette d'entrec (!02) pour 
recueillir un echantillon, au moins une cuvette de sortie (104) pour ddlivrer ledit echantillon, au moins un canal interne (108) traversant 
Ic support pour relief la cuvette d'entree et la cuvette de sortie, et au moins un reservoir ^ r6actif (120a, 120b, 120c) reli^ k chaque canal 
(108) entre la cuvette d'entr6e et la cuvette de sortie, dans lequel la cuvette d*entr6e, la cuvette de sonie et le reservoir d^bouchent sur unc 
premiere face (106) du support d'analyse. 
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DISPOSITIF D' ANALYSE CHIMIQUE ET/OU BIOCHIMIQUE AVEC UN 

SUPPORT D* ANALYSE 

Domaine technique 

La presents invention concerne un dispositif 
d'analyse chimique et/ou biologique, equipe d'un 
support d'analyse pouvant ^tre du type a usage unique. 

L' invention trouve des applications dans les 
domaines de la chimie et de la biologie. En 
particulier, le dispositif peut etre mis a profit dans 
des precedes d ' amplification chimique ou de reaction de 
polymerase de type PGR (Polymerase Chain Reaction) pour 
1' analyse de materiau genetique (ADN) . 

Etat de la technique anterieure 

On connait actuellement des systemes 
macroscopiques d'analyse chimique ou biologique 
utilisant des plaques de titrage. Ces plaques 
comportent des cuvettes dans lesquelles on melange des 
echantillons et des react if s par pipetage (a la 
pipette) . Pour permettre les reactions chimiques ou 
biologiques, les plaques sont successivement chauffees 
a des temperatures de consigne par des etuvages 
successifs, puis sont refroidies. 

Avec de tels systemes, I'apport des reactifs 
est une operation longue et complexe, notamment en 
raison d'un apport successif de chaque reactif. De 
plus, I'inertie thermique de chauffage et de 
ref roidissement des plaques de titrage s ' avere trop 
importante et allonge le temps d'analyse. 

On connait par ailleurs, des equipements 
d'analyse chimique et/ou biochimique qui se presentent 
sous forme de structures completes incorporant les 
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moyens de chauffage necessaires a 1' analyse. Des 
systemes de connexion par tuyauterie permettent 
d'amener les echantillons et les reactifs dans la 
structure . 

5 L ' utilisation de ces equipemerits impligue 

cependant des operations complexes et fastidieuses de 
connexion pour I'amenee des fluides, analytes et 
reactifs, ainsi que des operations de connexion 
electrique pour 1 ' alimentation en energie des moyens de 

10 chauffage. En raison de la specif icite des analyses, il 
est necessaire de renouveler les operations de 
connexion lors de chaque nouvelle utilisation de 
1 ' equipement . 

Les equipements presentent en outre un cout de 

15 fabrication eleve. 

Une illustration plus complete des techniques 
et equipements dans le domaine de 1' analyse biochimique 
est donnee par les documents ( 1 ) et ( 2 ) dont les 
references sont precisees a la fin de la presente 

20 description. 

Expose de 1 ' invention 

L' invention a pour but de proposer un 
dispositif d' analyse biologique et/ou chimique ne 
25 presentant pas les limitations evoquees ci-dessus. 

Un autre but est de reduire les temps de 
chauffage , de ref roidissement et de permettre un 
controle en temperature precis et selectif des 
composants a analyser au cours des differentes phases 
30 de reaction. 

Un but de 1 ' invention est encore de proposer un 
tel dispositif pouvant etre adapte rapidement a 
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differents types de produits a analyser et ne 
necessitant pas d' operations de connexion complexes. 

L • invention a aussi pour but de proposer un 
dispositif avec un support d' analyse, de tres faible 
cout, pouvant etre a usage unique, qui peut etre jete 
et remplace apres chaque utilisation, ou apres un 
nombre limite d • utilisations . On envisage par exemple 
d'effectuer un millier d' analyses sequentielles avec un 
dispositif avant de le jeter. 

Pour atteindre ces buts, 1 ' invention a plus 
precisement pour objet un dispositif d' analyse chimique 
et/ou biologique comprenant un support, d' analyse avec 
au moins une cuvette d' entree pour recueillir un 
echantillon, au moins une cuvette de sortie pour 
delivrer ledit echantillon, au moins un canal interne 
traversant le support pour relier la cuvette d' entree a 
la cuvette de sortie, et au moins un reservoir a 
reactif, relie a chaque canal respectivement entre une 
cuvette d* entree et une cuvette de sortie, dans lequel 
la cuvette d'entree, la cuvette de sortie et le 
reservoir debouchent sur une premiere face du support 
d* analyse. 

Le dispositif peut en particulier comporter une 
pluralite de cuvettes d' entree et une pluralite 
correspondante de cuvettes de sortie, chaque cuvette 
d'entree etant respectivement reliee a une cuvette de 
sortie associee, au moyen d'un canal. 

La mise en place des liquides a analyser dans 
les cuvettes d'entree et/ou des reactif s dans les 
reservoirs correspondants peut avoir lieu par 
micropipetage (a la micropipette) . 

Selon un autre mode d * utilisation, la mise en 
place des liquides a analyser dans les cuvettes 
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d' entree et/ou des reactifs dans les reservoirs 
correspondants peut avoir lieu par des moyens etanches 
d'amenee de fluides tels qu'un bouchon depose sur le 
reservoir ou la cuvette et relie a une seringue ou a 
5 une citerne sous pression. 

La mise en place des liquides et/ou des 
reactifs peut etre obtenue par une combinaison des deux 
modes decrits precedemment . 

Pour des supports avec un grand nombre de 
10 cuvettes et/ou de reservoirs, I'apport des liquides a 
analyser et/ou des reactifs peut etre automatise au 
moyen d'un robot de distribution (dispense) a haute 
resolution. Par ailleurs, les analyses sequentielles 
supposant le remplacement dans le temps d'au moins un 
15 reactif par un autre peuvent etre automatisees par 
1 ' introduction sequentielle dans le reservoir 
correspondant de plusieurs reactifs distincts. Entre 
deux reactifs distincts un liquide tampon neutre peut, 
ou non, etre introduit dans le reservoir. 
20 Selon un aspect particulier de 1' invention, le 

ou les canaux internes peu{ven)t etre prevu(s) pour 
s'etendre a proximite d'au moins une deuxieme face du 
support d* analyse de fagon a n'etre separe de ladite 
deuxieme face que par une parol mince. Dans une 
25 realisation particuliere la parol mince peut presenter 
une epaisseur inferieure a 100 um. 

De fagon plus precise, la parol est choisie 
suffisamment mince pour permettre un echange thermique 
avec des sources thermiques externes au support 

3 0 d' analyse. 

En particulier, la parol separant les canaux de 
la deuxieme face peut etre choisie plus mince qu'une 
parol separant les canaux entre eux ou des cuvettes. 
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Selon un autre aspect de 1' invention, la face 
des canaux opposee a la paroi mince peut presenter une 
barriere thermique, celle-ci pouvant §tre realisee par 
une couche de mater iau peu conducteur thermique et/ou 
une structuration du substrat permettant de localiser 
sur les canaux une cavite remplie d'air ou d'un gaz peu 
caloporteur . 

Cette barriere thermique permet d' uniformiser 
la temperature dans les canaux. 

Selon un autre aspect de 1" invention, le 
dispositif peut comporter en outre un support thermique 
independant du support d' analyse, le support thermique 
presentant une face d'echange thermique avec au moins 
une source thermique, et ledit support thermique 
15 pouvant §tre rapporte de fagon amovible sur le support 
d' analyse afin de mettre en contact la face d'echange 
thermique avec la deuxieme face du support d' analyse. 

Le caractere separe du support d' analyse et du 
support thermique permet de concevoir des supports 
d' analyse sans propres moyens de chauffage ou de 
refroidissement. Cette caracteristique permet de 
reduire par consequent dans des proportions importantes 
le coat du support d' analyse. Ainsi, ce support peut 
etre du type a utilisation unique ou a plusieurs 
utilisations, c'est-a-dire §tre jete apres une ou 
plusieurs utilisations. On entend par utilisation la 
realisation sequentielle d'un nombre d' analyses voisin 
par exemple de 1000. 

La face d'echange thermique peut comporter une 
ou plusieurs zones thermostatees equipees chacune d'au 
moins une source thermique. Les zones thermostatees 
coincident avec au moins une zone du support d' analyse 
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situee en aval d'un raccord entre un reservoir a 

reactif et un canal. 

En associant une zone thermostatee du support 

thermique avec une zone correspondante du support 
5 d* analyse situee respectivement au voisinage, par 

exemple en aval, de chaque reservoir a reactif, il est 

possible de controler et d' adapter selectivement la 

temperature du liquide a analyser en fonction de chaque 

reactif utilise. 
0 Le terme aval utilise ici s ' entend par rapport 

a une direction d'ecoulement des liquides a analyser 

depuis les cuvettes d' entree jusqu'aux cuvettes de 

sortie . 

Les sources thermiques peuvent comporter une ou 
5 plusieurs resistances electriques chauffantes 

thermostatees . 

A titre alternatif ou complementaire les 
sources thermiques peuvent comporter egalement un ou 
plusieurs canaux traverses par un fluide caloporteur. 
0 Ce fluide peut etre utilise pour chauffer ou refroidir 
localement le support d' analyse. 

Dans une realisation particuliere du support 
d' analyse, celui-ci peut comporter un premier substrat 
presentant des ouvertures traversantes qui forment 
5 respectivement les cuvettes et reservoirs, et un 
deuxieme substrat, colle au premier substrat, le 
deuxieme substrat presentant des rainures, recouvertes 
par le premier substrat pour former des canaux, et 
coincidant respectivement avec les ouvertures 
\0 traversantes, 

Cette structure particulierement simple permet 
de reduire les couts de fabrication des supports 
d' analyse . 
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La fabrication du support peut avoir lieu, 
conf ormement a 1' invention, selon un precede comprenant 
les etapes successives suivantes : 

- formation, dans un premier substrat, d'ouvertures 
5 traversantes, lesdites ouvertures correspondant 

respectivement a des cuvettes d' entree ou de sortie, 
ou a des reservoirs de reactif, 

- formation dans un deuxieme substrat de rainures selon 
un motif permettant de relier entre elles au moins 

10 deux ouvertures du premier substrat, 

- collage du premier substrat sur le deuxieme substrat 
de fagon a recouvrir les rainures, 

- amincissement du deuxieme substrat, apres le collage, 
en preservant une epaisseur de substrat superieure a 

15 une profondeur maximale des rainures. 

Selon un mode de realisation particulier, le 
premier substrat peut presenter deux couches 
thermiquement peu conductrices , epaisses par exemple de 
quelques microns. 
20 Selon un second mode particulier de 

realisation, le premier substrat peut presenter au 
moins une ouverture non traversante de fagon a creer au 
moins une cavite d' isolation thermique. 

L' invention concerne egalement un precede de 
25 mise en oeuvre d'un dispositif d" analyse tel que decrit 
ci-dessus, selon lequel on met en contact le support 
d' analyse avec le support thermique pendant une phase 
d" analyse de duree determinee, au moins un echantillon 
a analyser et au moins un reactif etant introduits dans 
30 le support d'analyse prealablement a la phase d'analyse 
ou pendant la phase d'analyse, puis, apres la phase 
d'analyse, on retire le support d'analyse du support 
thermique . 
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Au terme de 1* analyse, le support d' analyse 
peut etre reutilise. 

D'autres caracteristiques et avantages de la 
presente invention ressortiront mieux de la description 
5 qui va suivre, en reference aux figures des dessins 
annexes. Cette description est donnee a titre purement 
illustratif et non limitatif. 

Breve description des figures 
10 - La figure lA est une coupe schematique 

simplifiee d'un support d' analyse conforme a 
1 ' invention . 

- La figure IB montre le support d' analyse de 
la figure lA eguipe de moyens de remplissage de 

15 reservoirs a reactifs. 

- La figure 2 est un eclate en perspective 
montrant de fagon plus precise la structure du support 
d ' analyse . 

- La figure 3 est une vue en perspective 
20 simplifiee d'un support d' analyse conforme a la figure 

2 et d'un support thermique . 

- La figure 4 est une coupe longitudinale 
schematique du support d' analyse mis en place sur le 
support thermique. 

25 - La figure 5 est une vue en plan d'une partie 

d'un support d' analyse conforme a 1' invention, 
constituant une variante par rapport aux figures 1 a 4. 

- La figure 6 est une coupe transversale 
simplifiee d'un support d'analyse incluant une partie 

30 conforme a la figure 5. 

- La figure 7 est une coupe transversale 
simplifiee d'un support d'analyse incluant une partie 
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conforme a la figure 5 et constituant une variante par 
rapport a la figure 6. 

- Les figures 8, 9, 10 et 11 sont des coupes 
longitudinales schematiques de substrata lors d'etapes 

5 success ives de fabrication d'un support d' analyse 
conforme a 1' invention. 

- La figure 12 est une coupe transversals d'un 
support d- analyse et d'un support thermique conforme a 
1" invention et illustrant une realisation particuliere 

10 du support thermique. 

Description detaillee de modes d e mise en ceuvre de 
1 ' invention 

Dans la description qui suit, des parties 
15 identiques, similaires ou equivalentes des figures sont 
reperees avec les memes references numeriques afin d'en 
faciliter la lecture. 

La figure 1 est une coupe d'un support 
d" analyse 100 conforme a 1' invention. 
20 Sur cette figure, est representee une cuvette 

d- entree 102 formee pour I'essentiel par une ouverture 
traversante pratiquee dans un substrat 100a du support, 
au voisinage de I'une de ses extremites. De la m§me 
fagon, une cuvette de sortie 104 est pratiquee au 
25 voisinage d'une deuxieme extremite. Les cuvettes 102, 
104 debouchent en une premiere face 106 du support 100. 
un canal interne 108 relie les cuvettes d" entree et de 
sortie . 

Le canal 108 se presente sous la forme d'une 
30 rainure gravee dans un second substrat 100b colle au 
premier substrat de sorte que ce dernier recouvre la 
rainure. 



wo 00/23190 



10 



PCT/FR99/02499 



On observe que la profondeur de la rainure est 
pratiquement egale a I'epaisseur du deuxieme substrat 
100b, de sorte que seul une mince parol 110 separe le 
canal 108 d*une deuxieme face 112 du support d' analyse 
5 100. 

Dans I'exemple illustre, le support 100 est de 
forme generale parallelepipedique et les premiere et 
deuxieme faces sont les faces principales opposees et 
paralleles . 

10 La figure represente egalement en coupe des 

reservoirs de reactif 120a, 120b. 120c agences entre 
les cuvettes d' entree 102 . et de sortie 104. Les 
reservoirs debouchent egalement sur la premiere face 
106 du support d* analyse 100. Des raccords ou passages 

15 122a sont prevus pour relier chacun des reservoirs au 
canal 108. 

Pour des raisons de simplification, les 
passages 122a sont representes dans le plan de la 
figure, de sorte que les reservoirs ne se distinguent 
20 pas des cuvettes d' entree et de sortie sur la figure 1. 

Le liquide a analyser peut etre introduit dans 
les cuvettes d' entree au moyen d'une pipette. 

Les reservoirs des reactifs peuvent etre 
remplis de la meme fagon, 
25 Dans le cas de 1* analyse sequentielle mettant 

en oeuvre de fagon successive des reactifs differents, 
dans le cas egalement ou les reactifs doivent etre 
conserves a une temperature bien controlee avant usage, 
11 est preferable d'utiliser des reservoirs de petits 
3 0 volumes alimentes par un systeme de type pousse- 
seringue tel que represente a la figure IB. 

La figure IB montre un support d' analyse 
conforme a la figure lA dont les reservoirs 120a, 120b 
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et 120c sont respectivement associes a des moyens 
d'amenee de fluide 150a, 150b et 150c. 

Ces moyens comportent des bouchons, ou 
capuchons d' alimentation 152a, 152b, 152c appliques de 
5 fagon etanche au-dessus des reservoirs et relies a des 
pousse-seringues 154a, 154b et 154c qui contiennent des 
r6actifs. Les capuchons peuvent etre colles a la 
surface du support d' analyse ou serres centre la 
surface, en utilisant un joint d' etancheite. 
IQ Les references 156a, 156b et 156c designent 

respectivement des capteurs de pressions menages sur 
des conduites reliant les pousse-seringues aux 
capuchons 152a. 152b et 152c, de fagon a controler la 
pression et/ou le debit des reactifs. 
15 Bien que non represents, un systeme 

d* alimentation semblable peut egalement equiper les 
cuvettes d ' entree . 

Comme le montrent les figures lA et IB, les 
cuvettes d' entree et les reservoirs sont soumis a la 
2 0 pression atmospherique, ou a une pression fixee par le 
systeme d' alimentation, tandis qu'une ligne a vide 124 
est appliguee aux cuvettes de sortie. 

Un premier remplissage spontane du support 
d' analyse peut etre effectue avec un solvant polaire 
25 (tel que de I'alcool) suivi d'un solvant nominal afin 
d'eviter la formation de bulles. Ce remplissage met a 
profit un effet de capillarite dans les canaux. 

Apres ce premier remplissage, les analytes et 
reactifs sont ajoutes. 
3 0 Le produit d' analyse arrivant aux cuvettes de 

sortie peut y etre preleve egalement au moyen de 
pipettes . 
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La figure 2 montre de fagon plus precise et de 
fagon separee les deux substrats 100a et 100b qui 
forment le support d' analyse. 

On observe que le support d' analyse comporte 
5 une pluralite de cuvettes d' entree 102 et une pluralite 
de cuvettes de sortie 104. 

Les cuvettes ont la forme d'ouvertures 
traversantes pratiquees dans le premier substrat 100a. 
Ces ouvertures presentent une forme evasee en V, 
10 formant un entonnoir. 

Par ailleurs, dans I'exemple de la figure 2, 
chaque cuvette d' entree 102 est individuellement reliee 
a une cuvette de sortie 104 par un canal 108. 

Le support d' analyse comprend trois reservoirs 
15 a reactif 120a, 120b, 120c, 

Dans cet exemple, chaque reservoir est commun a 
plusieurs canaux 108 auxquels il est relie au moyen de 
raccords 122a, 122b. La reference 122a designe plus 
precisement des pergages du premier substrat 110a 
20 reliant un reservoir a des embranchements 122b 
correspondants, pratiques dans le deuxieme substrat 
110b et connectes respectivement aux canaux. (Bien 
entendu, des reservoirs peuvent egalement etre 
individualises pour les dif ferents canaux) . 
25 Les quantites de liquides (liquides a analyser, 

et reactif s) qui se melangent au croisement des 
embranchements 122b et des canaux 108 dependent de la 
taille respective de ces embranchements et des canaux 
108. 

3 0 La figure 3 montre un support d' analyse 100, 

conforme a celui.de la figure 2, dont les substrats 
100a et 100b sont def initivement colles. 
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Le support d" analyse est represente au-dessus 
d'un support thermique 200 correspondant . 

Le support thermique 200 presente une face 
d'echange thermique 212 tournee vers la deuxieme face 
112 du support d' analyse 100, au voisinage de laquelle 
se trouvent les canaux. La face d'echange thermique 212 
du support thermique 200 et la deuxieme face 112 du 
support d' analyse sont destinees a §tre mises en 
contact . 

La face d'echange thermique 212 presente trois 
zones thermostatees 220a, 220b, 220c equipees chacune 
d'une ou de plusieurs sources thermiques (non 

representees) . 

Les trois zones thermostatees 220a, 220b, 220c 
sont dispos^es de fagon a coincider avec des portions 
de canaux du support d' analyse situes au voisinage 
respectivement des reservoirs 120a, 120b, 120c, ou plus 
precis6ment des embranchements apportant les reactifs. 

Le fluide dans le canal 122b peut traverser une 
seule fois chaque zone thermique ou plusieurs fois 
grace a des motifs de canal adaptes comme represente 
figure 5 decrite ulterieurement . 

La figure 4 est une coupe schematique du 
support d' analyse reporte sur le support thermique 
permettant de representer de fagon plus detaillee les 
zones thermostatees . 

Pour des raisons de clarte de la figure, le 
support d' analyse et le support thermique sont 
representes avec un leger espacement . Ces supports sont 
cependant en contact. 

Comme indique ci-dessus, les zones 

thermostatees peuvent comporter plusieurs sources 
thermiques. Ceci est le cas de la zone thermostat6e 



wo 00/23190 



14 



PCT/FR99/02499 



220a. Celle-ci comporte une premiere source thermique 
230 formee de resistances electriques, telles que par 
exemple des micror^sistances en platine. Elle comporte 
egalement deux sources 232 et 234 sous la forme de 
canaux traverses par des fluides caloporteurs . 

Dans le cas d'une analyse de type PGR, les 
resistances electriques de la premiere source 230 
peuvent etre portees a une temperature de 94°C, le 
fluide caloporteur de la deuxieme source thermique 232 
a une temperature de SS°C et le fluide caloporteur de 
la troisieme source thermique 234 a une temperature de 
72°C. 

Ces temperatures correspondent respectivement a 
des etapes de denaturation, d' hybridation et 
d' elongation d'ADN (cf. document {!)) 

Les sources thermiques peuvent etre 
miniaturisees de sorte que le support thermique 
presents une resolution thermique submillimdtrique 
(inferieure au millimetre) . 

La figure 5 est une vue de dessus d'une partie 
d-un premier substrat 100a d'un support d' analyse et 
montre une variante de realisation d'un canal 108. 

Le canal 108 est repli6 selon un motif 

geometrique repete. 

5 Sur la figure, on a represents egalement en 

trait discontinu la position de sources thermiques 
d'une zone thermostatee 200, d'un support thermique 
pouvant etre associe au support d' analyse. On observe 
que, grace au motif geometrique du canal, un liquide a 

0 analyser peut, en parcourant differents trongons du 
motif, etre mis en contact thermique de fagon 
sequentielle avec differentes sources thermiques de la 
zone thermostatee. 
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Les figure 6 et 7 presentent deux variantes de 
realisation du dispositif permettant d'ameliorer 
I'uniformite de la temperature dans les canaux en 
isolant leur face superieure, c'est-a-dire la face 
opposee a ladite deuxieme face 112 du support 
d' analyse. Une premiere solution representee a la 
figure 6 consiste a realiser dans la partie superieure 
100a du support d' hybridation une cavite 160 
(debouchante ou non). Cette cavite coincide avec au 
moins une partie de canal 108. Une seconde solution, 
representee a la figure 7, consiste a mettre en place 
entre les parties superieure et inferieure 100a, 100b 
du support d- analyse une couche 100c de materiau 
faiblement conducteur de la chaleur. II est possible 
15 egalement d'utiliser un substrat superieur. equipe d'une 
couche 100c d'un materiau isolant thermique . 

Les figures 8 a 11, decrites ci-apres, donnent 
un exemple de procede de realisation d'un support 
d" analyse tel que decrit precedemment . 

Dans une premiere plaque de substrat 100a, par 
exemple en silicium, on pratique, comme le montre la 
figure 8, des ouvertures traversantes . Ces ouvertures 
constituent les cuvettes ou les reservoirs 102, 104, 
120a, 120b, 120c. Les ouvertures gravies par voie 
25 chimique sont realisees avec des flancs inclines par 
gravure chimique anisotrope par exemple (KOH) de fagon 
a leur conf^rer une forme evasee. L ' emplacement des 
ouvertures est defini par un masque de gravure (non 
represente) en coincidence avec le motif des rainures. 
Le pergage de la couche 100c de materiau isolant 
thermique, par exemple SiOj dans le cas de la variante 
proposes figure 7, peut etre effectue, par exemple, par 
gravure CHF3 par voie seche, la dimension de la 
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perforation etant definie par un masque de gravure ou 
en utilisant les parois du trou cree par voie chimique 

comme masque. 

La figure 9 montre la gravure de rainures, 
5 formant les canaux 108, dans un deuxieme substrat 100b 
par exemple de silicium. La gravure est effectuee a 
travers un masque de gravure (non represents ) 
presentant un motif correspondant aux canaux souhaites . 
II s'agit, par exemple, d'une gravure chimique (KOH) . 
10 La profondeur des rainures est par exemple de 1 ' ordre 
de lOOum pour un substrat 100b d'une epaisseur de 250 a 
450vim. 

II peut s'agir aussi d'une gravure seche SG6 
permettant de realiser des rainures plus profondes que 
15 larges par exemple 100umx20um. 

Une troisieme etape representee a la figure 10 
comprend le scellement des premier et deuxieme 
substrats 100a et 100b, de maniere a mettre en 
communication les cuvettes ou reservoirs 102, 104, 
20 120a, 120b, 120c, avec les canaux (rainures) 108 
correspondants . Le scellement a lieu, par exemple, par 
collage direct (moleculaire) des deux substrats. 

Lors de cette operation, les rainures 108 du 
deuxieme substrat 100b sont recouvertes par le premier 
25 substrat 100a pour former les canaux. 

Une derniere etape, representee a la figure 11, 
comprend 1 ' amincissement du deuxieme substrat 100b de 
fagon a ne preserver entre le canal 108 et la surface 
exterieure 112 qu'une mince parol 110. 
30 Cette parol 110 presente une epaisseur de 

1' ordre de lOum de fagon a favoriser les echanges 
thermiques . 
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L'amincissement est realise par gravure et/ou 
par polissage mecanochimique . 

Une pluralite de supports d" analyse conformes a 
1- invention peuvent etre fabriques simultanement et 
collectivement selon le precede ci-dessus dans deux 
tranches de silicium (correspondant aux premier et 

deuxieme substrats) . 

Dans ce cas, le precede est complete par un 
d^coupage des tranches a la scie pour individualiser 
les supports d' analyse. 

La figure 12 montre une realisation 
particuliere du support thermique 200 d'un dispositif 
d' analyse conforme a 1" invention. 

Le support thermique 200 comprend pour 
I'essentiel un socle 202 sur lequel sont disposes un ou 
plusieurs barreaux thermostates . Dans I'exemple de la 
figure, le support thermique comprend trois barreaux 
thermostates 320a, 320b, 320c qui forment 
respec tivement trois zones thermostatees . 

Tout ou partie des barreaux peuvent §tre noy^s 
dans un materiau isolant thermique. Dans I'exemple de 
la figure deux barreaux 320b et 320c sont entoures par 
un materiau isolant thermique solide, tandis que le 
premier barreau 320a est laisse en contact libre avec 
I'air ambiant sur ses faces laterales . 

Chaque barreau est equipe de moyens de 
chauffage et/ou de ref roidissement . 

Le premier barreau 320a est equipe d'un canal 
322a qui le parcourt et qui permet de le thermostater 
) par circulation d'un fluide caloporteur. 

Les autres barreaux 320b et 320c sont egalement 
equipes de tels canaux 322b et 322c. Les canaux sont 
respectivement relies a des bains thermostates avec des 
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systemes de pompage (non representes) pour faire 
circular le fluide caloporteur. 

La liaison entre les bains et les barreaux peut 
avoir lieu au moyen de connexion hydrauliques non 

5 representees . 

Les canaux peuvent ^tre. du type circulaire, 
comme le montrent les figures, mais peuvent egalement 
etre pourvus de systemes . d' ailettes pour optimiser les 
echanges thermiques. 
10 Des elements chauffants complement aires peuvent 

§tre integres dans les barreaux. A titre 
d' illustration, le troisieme barreau 320c est equipe 
d'une resistance electrique 330. La resistance 
electrique est utilisee ici comme "source chaude" 

15 tandis que le fluide caloporteur est utilise comme 

"source froide". 

Le deuxieme barreau 320b comporte un element 
340 de mesure de la temperature, tel qu'une resistance, 
utilise pour asservir, par exemple, la temperature du 
20 bain thermostate associe. 

La reference 100 designe de fagon generale un 
support d' analyse amovible dispose sur le support 
thermique de fagon a etre en contact avec les barreaux 
thermostat^s . La description detaill6e d'un tel support 
25 n'est pas repetee ici. On peut se reporter a ce sujet 
aux explications donn^es en reference aux figures 
precedentes. Le support d' analyse 100 peut etre 
simplement pose sur le support thermique 200. II peut 
Egalement etre presse centre le support thermique au 
30 moyen d'une bride ou d'un systerae d' aspiration non 
representes . 

Comme les moyens destines au controle de 
temperature, c'est-a-dire en particulier les bains 
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thermostates et les barreaux thermostates . sont 
solidaires du support thermique ou en connexion 
fluidique avec le support thermique, et comme le 
support d- analyse est amovible, il est possible de 
realiser ce dernier de fagon simple et peu couteuse. 
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REVENDICATIONS 

1. Dispositif d' analyse chimique et/ou 
biologique comprenant : 

- un support d' analyse (100) avec au moins une cuvette 
5 d' entree (102) pour recueillir un echantillon, au 

moins une cuvette de sortie (104) pour delivrer ledit 
echantillon, au moins un canal interne (108) 
traversant le support pour relier la cuvette d' entree 
et la cuvette de sortie, et au moins un reservoir a 
10 reactif (120a, 120b, 120c) relie a chaque canal (108) 

entre la cuvette d' entree et la cuvette de sortie, 
dans lequel la cuvette d' entree, la cuvette de sortie 
et le reservoir debouchent sur une premiere face 
(106) du support d' analyse, dans lequel le canal 
15 interne (100) s'etend a proximite d'au moins une 

deuxieme face (112) du support d' analyse de fagon a 
etre separe de ladite deuxieme face par une parol 
mince (110), et 
- un support thermique (200) independant du support 
20 d' analyse (100), le support thermique presentant une 

face d'echange thermique (212) avec au moins une zone 
thermostatee (220a, 220b, 220c) equipe d'au moins une 
source thermique ; 
le support d- analyse (100) pouvant etre rapporte de 
25 fagon amovible sur le support thermique (200) afin de 
mettre en contact la face d'echange thermique (212) du 
support thermique avec la deuxieme face (112) du 
support d'analyse (100). 

2. Dispositif selon la revendication 1, 
30 caracterise en ce qu'une barriere thermique est 
disposee sur un cote des canaux oppose a une deuxieme 
face du support. 
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3. Dispositif selon la revendication 2, dans 
lequel la barriere thermique comporte une couche (100c) 
d' isolation thermique au-dessus des canaux. 

4. Dispositif selon la revendication 2, dans 
lequel la barriere thermique comporte une cavite 
d' isolation thermique (160) au-dessus des canaux, 

5. Dispositif selon la revendication 1, dans 
lequel la parol mince (110) presente une epaisseur 
inferieure a 100 ym. 

6. Dispositif d' analyse selon la revendication 
1, dans lequel la zone thermostatee coincide avec au 
moins une zone du support d* analyse (100) situee au 
voisinage d'un raccord (122b).entre un reservoir a 
reactif et un canal, lorsque le support - d ■ analyse est 

5 reporte sur le support thermique. 

7. Dispositif selon la revendication 1, dans 
lequel le support thermique comprend des moyens de 
refroidissement et/ou des moyens de chauffage, 

8. Dispositif selon la revendication 1, dans 
0 lequel les moyens de chauffage comportent au moins une 

resistance electrique (230) . 

9. Dispositif selon la revendication 1, dans 
lequel les moyens de refroidissement et/ou les moyens 
de chauffage comportent au moins un canal a fluide 

25 caloporteur. 

10. Dispositif selon la revendication 1, 
comprenant une pluralite de cuvettes d' entree (102) et 
une pluralite correspondante de cuvettes de sortie 
(104). chaque cuvette d' entree etant respectivement 
reliee a une cuvette de sortie associee au moyen d*un 
canal (108). 

11. Dispositif selon la revendication 11, 
comportant une pluralite de reservoirs a reactif {120a, 
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120b, 120c) ; chaque reservoir etant relie a chacun des 

canaux (108) . 

12. Dispositif selon la revendication 11, avec 
des moyens externes (150a, 150b, 150c) de remplissage 

5 des reservoirs, comportant au moins un pousse-seringue 
(154a, 154b, 154c) avec ou sans melangeur de reactifs, 
connecte de fagon etanche a au moins un reservoir. 

13. Dispositif selon la revendication 12, dans 
lequel les moyens de remplissage comportent des 

10 capuchons d ' alimentation (152a, 152b, 152c) recouvrant 
de fagon etanche les reservoirs, et equipes chacun d'au 
moins une conduite reliee respectivement a au moins un 
pousse-seringue . 

14, Dispositif selon la revendication 1, dans 
15 lequel le support d'analyse (100) comprend un premier 

substrat (100a) presentant des ouvertures traversantes 
qui forment respectivement les cuvettes et reservoirs, 
et un deuxieme substrat (100b), colle au premier 
substrat, le deuxieme substrat presentant des rainures 
20 (108), recouvertes par le premier substrat pour former 
des canaux, et coincidant avec les ouvertures 
traversantes . 

15, Precede de fabrication d'un support 
d' analyse selon la revendication 1, comprenant les 

25 etapes suivantes : 

- formation dans un premier substrat (100a), des 
ouvertures traversantes , lesdites ouvertures 
correspondant respectivement a des cuvettes d' entree 
ou de sortie, ou a des reservoirs de reactif, 

3 0 - formation dans un deuxieme substrat (100b) de 
rainures selon un motif permettant de relier entre 
elles au moins deux ouvertures du premier substrat. 
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- collage du premier substrat sur le deuxieme substrat 
de fagon a recouvrir les rainures, 

- amincissement du deuxieme substrat, apres le collage, 
en preservant une epaisseur de substrat superieure a 
une profondeur maximale des rainures, 

16. Precede de mise en oeuvre d'un dispositif 
d' analyse selon la revendication 1, selon lequel on met 
en contact le support d* analyse avec le support 
thermique pendant une phase d' analyse de duree 
determinee, au moins un echantillon a analyser et au 
moins un reactif etant introduits dans le support 
d' analyse prealablement a la phase d' analyse ou pendant 
la phase d' analyse, puis, apres la phase d' analyse, on 
retire le support d' analyse du support thermique. 
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